MoAVb t il#** H 


TITRES 

TRAVAUX SCIENTIFIQUES 

D r PAUL MULON 


PARIS 

MASSON ET C", ÉDITEURS 





TITRES 


Externe des Hôpitaux (1892 à 1898). 

Docteur en Médecine (1901). 

Moniteur aux Travaux pratiques D’Histologie (1891 âi 1893). 
Aide-Préparateur aux Travaux pratiques d’Histologie (1893 à 1898). 
Préparateur aux Travaux pratiques d’Histologie (1898 à 1907). 

Préparateur des Conférences d’Histologie (1898 à 1907). 
Préparateur du Cours professoral d’Histologie (1900 à 1907). 
Agrégé (1907). 

Membre de la Société de Biologie (1910). 

Chef-Adjoint des Travaux pratiques d’Histologie (1922 à 1927). 

RÉCOMPENSES 

Prix de Thèse (1901). 


Lauréat 


l’Assistance 


(Méd. br 


1898). 




ENSEIGNEMENT 


CONFÉRENCES THÉORIQUES ET PRATIQUES D’HISTOLOGIE 
AU LABORATOIRE 

DES TRAVAUX PRATIQUES (1896 à 1907) 
CONFÉRENCES D’HISTOLOGIE (1908 à 1914 et 1916 à 1922) 


CHARGÉ DU COURS PROFESSORAL (1922-1923) 

A partir de cette date, la nécessité d’équilibrer les situations entre les divers 
agrégés a fait confier aux deux agrégés derniers nommés les Conférences d’Histo- 
logie et d’Embryologie, les deux plus anciens agrégés étant respectivement Chef 
et Chef-adjoint des Travaux pratiques. 

ENSEIGNEMENT TECHNIQUE SUPÉRIEUR D’HISTOLOGIE 
(1908 à 1914 et 1920 à 1927) 

Laboratoire annexé aux Travaux pratiques où fréquentèrent en six ans 
91 élèves, la plupart étrangers, dont deux sont professeurs actuellement à Bahia, 
à Caracas. 

Après la guerre ce laboratoire ne fut rouvert qu’en 1920, mais ne fonctionna 
plus que deux mois et demi chaque année pour un Cours de Technique à l’usage 
des étudiants. Le professeur Prenant s’étant réservé la clientèle étrangère et hors 
du cours régulier des études. 

J’ai participé ainsi depuis trente-sept ans à l’enseignement de l’Histologie à 



TRAVAUX SCIENTIFIQUES 


Les glandes endocrines jouent, nous le savons aujourd’hui, un rôle capital 
dans l’organisme. Il y a vingt-cinq ans on commençait à l'entrevoir et mon atten¬ 
tion a été dès l’abord fixée sur ce problème. 

Mes recherches ont particulièrement tendu à éclaircir l’histo-physiologie de 
celles des glandes endocrines qui contiennent de la cholestérine, des lipoïdes et 









LISTE CHRONOLOGIQUE 


Texte de l’édition française de l’Atlas-manuel d'histologie de Sobotta, 157 pages 
in-16, préface M. le D' Launois, professeur agrégé (Paris, J.-B. Baillère, 1903. 
68 fig., 80 planches en couleur). 

Ce texte très court contient pourtant tout ce qü’un étudiant doit Connaître 
de morphologie. Il a été écrit pour accompagner et expliquer des planches en 
























ANALYSES DES TRAVAUX 


îs de la cryoscopie (4) L 


e. Médaille de bronze 



coupes par congélation qui permettait d’examiner les cellu 
et non pas seulement leur squelette plus ou moins déformé. 














Je dirai seulement ici que 


1“ Les graisses animales ont deux façons de se comporter lorsqu’on les met en 
présence de l’acide osmique : 

a) Les unes noircissent jusqu’à devenir presque opaques sous de très petites 
épaisseurs (2 p) : elles sont riches en trioléirie ; 

à) Les autres deviennent bistre : elles sont pauvres en oléine et sont surtout 

Les lécithines rentrent dans cette catégorie, de même que les mélanges cholis- 
tériques, les « lipoïdes ». 

2° Les graisses pauvres en oléine et que OsO* n’a colorées qu’en bistre revêtent, 
au moment du passage des pièces dans l'alcool, une coloration noire secondaire. 
Cette coloration secondaire est cause que l’action de OsO* parait être identique 
pour toutes les graisses, lorsqu’on examine les coupes seulement lorsqu’elles sont 
montées. 

très sensibles à l'action des dissolvants des graisses. Elles sont mais fixées. 

Pour les détails de technique qui ne peuvent être résumés, je renvoie à mon 





PHYSIOLOGIE 


La fonction d’un organe peut parfois être déduite de son étude cytologique, 
surtout si cette étude est non seulement morphologique, mais encore micro¬ 
chimique. 

La constatation au niveau du glomus caroticum des réactions colorantes de 
l’adrénaline m’a poussé à rechercher l’action sur la pression sanguine de l’extrait 
de glomus. 

L’expérience a vérifié la prévision : le glomus s’est physiologiquement montré 
hypertenseur, c’est-à-dire adrénalogène. 

Ces recherches forment le sujet des deux notes qui suivent. 

Spécificité de la réaction chromaffine : glandes adrénalogènes (15). 

In vitro , l’adrénaline donne avec lé perchlorure de fer une réaction verte, avec 
l’acide osmique une réaction qui vire du rouge au noir, avec le bichromate de 
potasse une réaction ocre rouge. 

Ces trois réactions colorantes très spéciales sont également la caractéristique 
des granulations contenues dans les cellules médullaires; dans la surrénale on 
peut ainsi supposer à bon droit que c’est de l’adrénaline qui se trouve sécrétée 
par ces cellules. 

L’étude physiologique confirme cette hypothèse, car ces trois réactions colo¬ 
rantes se superposent avec l’existence d’une substance hypertensive au niveau des 
corps surrénaux des plagiostomes (Swale Vincent), au niveau de l’organe de 
Zuckerkandl (Biell et Wiesel) et du glomus caroticum (Mulon). Aussi peut-on 
conclure de ces faits : 

1° La réaction chromaffine peut être considérée comme spécifique de la pré¬ 
sence de l’adrénaline dans une cellule; 

2° L’adrénaline est sécrétée par les cellules chromaffines ; 

3° Le glomus caroticum est une médullaire surrénale accessoire ; 

4° Il existe chez les Vertébrés supérieurs, comme chez les Sélaciens, des 
glandes adrénalogènes disséminées le long du sympathique, au voisinage des 
groupes de cellules nerveuses. 








HISTOLOGIE ET HISTO-PHYSIOLOGIE 


Les cellules cyanophiles de l’hypophyse chez la femme enceinte (8) 

(en collaboration avec P.-E. Launois, professeur agrégé). 

Dans l’hypophyse de la femme, au cours de la gestation, on trouve deux types 
de cellules dites cyanophiles , c’est-à-dire dont le cytoplasme se teinte par les 
colorants basiques (thionine, violet de gentiane, bleu polychrome). Les unes sont, 
en effet, petites et possèdent un cytoplasma homogène; les autres, beaucoup plus 
volumineuses, sont remarquables par l’abondance des granulations basophiles qui 
bourrent leur protoplasma. 

Généralement muni d’un seul noyau, ces éléments en présentent parfois 
plusieurs, sans que pourtant on trouve jamais de figures de karyokinèse à leur 
niveau. La pluralité des noyaux ne semble pouvoir s’expliquer que par la coales¬ 
cence de plusieurs cellules semi-fluides et arrivées au dernier stade de la sécrétion. 

Dans le cytoplasma des cellules, on trouve souvent une ou plusieurs vacuoles 
et chacune de ces vacuoles renferme presque toujours un corpuscule basophile ou 
sidérophile. 

Parfois enfin, au centre d’une couronne formée par des cellules cyanophiles, 
existe un amas plus ou moins abondant de substance colloïde. 

Étude sur l’hypophyse humaine à la fin de la gestation 

(en collaboration avec P.-E. Launois). 

Ce mémoire est basé sur l’étude de deux hypophyses recueillies dans les meil¬ 
leures conditions de conservation, à l’autopsie de deux jeunes femmes mortes, 
l’une d’éclampsie, l’autre d’infection puerpuérale, quelques jours après l’accoü- 
chemènt. 

Dans ces deux pièces, la portion nerveuse est beaucoup plus petite que la 
portion glandulaire. Celle-ci, comme c’est la règle pendant la gestation (Comte), 
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doute part, lui aussi, à la sécrétion, modifie son aspect et devient vésiculeux. En 
même temps qu’ils subissent ces changements, les éléments se trouvent repoussés 
vers le centre du tube, où ils achèvent leur évolution en excrétant un produit de 

Cette évolution cellulaire, dont on retrouve les étapes à l’état normal chez 

gestation, de telle sorte qu’on peut conclure en disant que : 

Pendant la grossesse, l'hypophyse, glande dont la sécrétion passe en partie dans 
les vaisseaux sanguins, est en état manifeste d’hyper fonctionnement. Cet hyperfonc- 
tionnement se traduit surtout par une augmentation de nombre et une hyperactivité 
fonctionnelle des cellules que nous avons dénommées sidérophiles. 

Cette hypertrophie de l’hypophyse, traduisant son hyperfonction, est à rappro¬ 
cher de celle que l’on observe dans la thyroïde, au cours de la gestation. 


CAPSULES SURRÉNALES 

Note sur la constitution du corps cellulaire des cellules dites « spongieuses » 
des capsules surrénales chez le cobaye et chez le chien (5). 

La zone externe de la couche fasciculée des capsules surrénales du cobaye est 
constituée, selon Guieysse, par des cellules dites spongiocytes ayant un corps cyto¬ 
plasmique trabéculaire (1901) J"; 

Dans les mailles délimitées par ces trabécules, Guyesse-admet la présence d’un 

Mais par une technique appropriée, je montre que toutes ces mailles sont rem¬ 
plies par une graisse spéciale très facilement soluble, même après l’action de 
l'acide osmique. Cette graisse est élaborée par la cellule. . 

Ce fait est exact pour la capsule du chien. Bernard et Bigart se sont, dans la 
suite, ralliés à mon opinion et ont appelé cette graisse, graisse labile. Delamare 
l’a acceptée dans l’article « Surrénale » du Traité d’anatomie de Poirier. Classique 


Excrétion des capsules surrénales du cobaye dans les vaisseaux sanguins (6). 

Les matériaux accumjilés dans la cellule glandulaire de la corticale surrénale 
passent dans le sang de deux façons très différentes : 

1° Par un processus mérocrine, grâce auquel le produit sécrété peut être 
retrouvé dans les vaisseaux sous forme de petites gouttelettes très fines accolées 
aux parois vasculaires. Ces gouttelettes, qui jouissent d’affinités colorantes assez 


















trophie en plastes volumineux au centre desquels apparaît le grain de pigment 1 
ou à la périphérie desquels un cristal tangent se forme. Tels les processus pro- 
1 duisant chez les végétaux l'amidon ou la chlorophylle. 


Contrmution a ta microcmmie des surrénales. Recherches sur les surrénales 
du cheval (53). ; 











Pourtant on observe dans la zone juxtamédullaire de fortes travées conjonc¬ 
tives enserrant les cellules, chargées de graisses pigmentées, plus petites que dans 
les autres zones. Il y a là un processus spécial de destruction cellulaire. 


Action des Rayons X sur la corticale surrénale (37). 

Lésions maxima au niveau des cellules les plus évoluées, c’est-à-dire dans la 
fasciculée et la réticulée. 

Les cellulès de la couche glomérulaire ont évolué vers le type spongiocyte de 
la fasciculée. 


Processus cytologiques de la sécrétion dans la médullaire surrénale 
examinés sur pièces fraîches et sur pièces d’autopsie (62). 

Analyse des phases sécrétoires de la cellule chromaffîne : mitochondries, 
piastres élaborateurs ; accumulation de la sécrétion. 







De ces phases, la dernière seule est reconnaissable sur les pièces d’autopsie 
parce qu’elle donne à la cellule qui excrète un aspect comprimé par les éléments 

Sur des signes aussi minimes, il est bien difficile de baser un diagnostic 
d’hyper ou d’hypofonctionnement des médullaires surrénales recueillies à l’autopsie. 

Disparition des enclaves de cholestérine de la surrénale 
au cours de la tétanisation faradique ou strychnique (64). 

L’intoxication par la strychnine fait disparaître les enclaves .grasses de la 
capsule des grenouilles. Mais la faradisation peut à elle seule produire le même 
résultat. La contraction musculaire commune, conséquence des deux procédés 
expérimentaux mis en œuvre est donc une raison suffisante de la consommation 
des enclaves cholestériques. 

La faradisation du lapin procure des résultats identiques. 

Le fonctionnement normal (neutralisation des toxines du métabolisme muscu¬ 
laire) du cortex surrénal tend donc à amener la disparition des enclaves choles- 
iériques surrénales, conclusion tout à fait conforme à mes précédentes notes pure¬ 
ment histologiques, contraire à l’opinion de tous les auteurs antérieurs à Chauffard, 
mais admise aujourd’hui (Goormaghtigh, 1919). 








































De telle sorte que l’histologie se trouve ici en défaut et qu’elle doit nécessaire¬ 
ment s’associer à la chiniië, sür pièces d’autopsie. La notion d’hyper ou d’hypo¬ 
fonctionnement né peut être caractérisée seulement par un ensemble de signes 
morphologiques. Elle doit, à mon avis, sortir de la comparaison de quatre ordres 
de faits : 1° Renseignements cliniques; 2° Examen chirriiqüe et physique du sang; 

Je pourrais résumer les lignes ci-dessus en ces termes : 

1° En se pigmentant, les enclaves de cholestérine — dans l'hypothèse que le pig¬ 
ment est un excrétum — agissent comme adsorpteurs de corps toxiques. Et par cette 
pigmentopexie, la corticale surrénale fonctionne compte un rein d'accumulation, 
organe épurateur de type ancestral. 

2° En outre , ces enclaves représentent une réserve de cholestérine que l'organisme 
utilise vraisemblablement de façon permanente et qu'il peut même épuiser dans les 
moments de crise. 

La cholestérine sécrétée par la cellule surrénale passe donc dans le courant sanguin : 
il y a cholestérendocrinie. 

















i’une similitude morphologique? 

> cas présent, on peut admettre, au moins à t 


d’hypo- 




Trois ordres de faits peuvent servir à ranger dans une même espèce ces deux 
sortes de cellules : 

I. — Leur origine embryonnaire — qui est commune. 

II. — Leur cytologie qui est semblable par ses détails morphologiques et ses 

caractéristiques chimiques. 

III. — Leur histophysiologie, c’est-à-dire la succession de leurs aspects de travail, 

qui est semblable. 

Ces aspects pouvant être reproduits identiques par T expérimentation. 


1. — Origine embryologique commune B 


1° Corticale surrénale. — C’est une notion classique (Janosik, Gottschau, 
Mihalkovicz, Soulié) que la glande surrénale corticale tire son origine de l’épi¬ 
thélium cœlomique. 

Des bourgeonnements de cet épithélium se produisent dans le sillon qui sépare 
l’extrémité tout à fait céphalique du corps de Wolf de la racine du mésentère. Ces 
bourgeons s’enfoncent dans le mésenchyme sous-jacent, y rencontrent des vais¬ 
seaux provenant plus ou moins directement de l’aorte, et, peu à peu, les cellules 
s’ordonnent par rapport à ces vaisseaux pour constituer une glande endocrine. 

L'examen cytologique de ces bourgeons montre qu’ils ne sont pas constitués 
par des cellules polyédriques ou cubiques, en quelque sorte libres comme sont en 
général les cellules des bourgeons épithéliaux qui forment los ébauches des glandes 


















lécithines. Mulon avait pensé 



à luléine : de la cholestérine, des lipochromes très voisins, des lipo-protéides 
analogues. En outre les signes morphologiques de l’activité sécrétoire nous 
indiquent que feës jirofluits sont élaborés par des actés Cellulaires vraisemblable- 
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Pour le Gprps jaune, ces phases identiques au Heu de coexister se succéderont 
dans le temps et l’espace, ainsi <jue noqs allpqs le yoir maintenant. 

A. — 2“ Travail de la cellule i lutéine. — Grippée temporaire naissapt des 
cellules de l’ovisac et remplacée à un moment donné par du tissu fibreux, le 
corps jaune subit donc lui aussi une éyolption. Mais cette évolution, due au 
travail des cellules à lutéine, présente des phases successives et non plus coexis¬ 
tantes : la ressemblance du corps jaune et de la surrénale ne peut en conséquence 









Conclusion : Déduction physiologique. — Or, le comportement du cortex surrénal 

(infections toxiques) (Roger et Charrin, Bernard et Bigard, Oppenheim, Mulon 
et Porak), nous montre l'exagération des trois processus : lipendocrinie, cholestéri- 
nendocrinie, pigmenlopexie. 

fin retrouvant dans le corps jaune et lés glandes interstitielles ces trois processus, 
nous sommes fondés à émettre une déduction physiologique, au moins à titre d'hypo¬ 
thèse de travail : le corps jaune et les glandes interstitielles ont une fonction 
antitoxique. 


De la présence de lécithine dans les cylindres leucocytaires 
(granulo-graisseux) (35). 

Dans la néphrite parenchymateuse chronique classique on trouve au niveau 
des leucocytes dégénérés qui constituent les cylindres, des gouttelettes huileuses 
présentant la croix de polarisation et pour cette raison pouvant être considérées 
comme contenant de la lécithine. 

Sur les corps gras des cellules rénales, 1” note (36). 

Donne les caractères physico-chimiques observables au microscope des enclaves 
graisseuses de l’épithélium sécréteur rénal. 

Chez le chien et le chat, il ne paraît pas y avoir dans les cellules de vacuoles 
qui soient vides de graisse. 

Chez le chat, il y a extrême abondances de ces enclaves au point que l’on 
peut se demander comment une cellule à ce point bourrée de graisse peut sécréler 

La note contient une méthode permettant de conserver les graisses, même mal 
fixées par OSO 4 , sur les coupes il la paraffine. 

Sur les corps gras des cellules rénales, 2* note (37). 

En outre des enclaves graisseuses observables dans les cellules rénales, il 
existe des corps gras que l’acide osmique et les colorants des graisses mettent 
en évidence au niveau des bâtonnets de Heidenhaim et des granulations plasma- 

Ces corps gras, étroitement unis à 
un rôle dans la fixation des toxines. 


des albumines, jouent vraisemblablement 







— 67 — 


(enclave lipo-cholestérique), soit accolé à un substratum albuminoïde (mitochon¬ 
drie, plaste). 

GLANDE INTERSTITIELLE 

Sur le tissu conjonctif du manteau de Mytylus (glande interstitielle génitale) (60). 

Au contact des tubes séminifères, des cellules de la lignée conjonctive subis¬ 
sent une évolution spéciale qui les amène à contenir de très nombreux petits 
plastes lipo-protéiques et des enclaves grasses. Ainsi se constitue une énorme 
glande interstitielle génitale. Après la ponte ou l’expulsion du sperme, cette 
glande se dissocie par clàsmatose de ses éléments dont les fragments passent dans 

Il y a un rapport évident entre l’activité génitale et cette glande, mais on ne 
peut faire que des hypothèses sur la fonction précise qu’elle remplit. Est-elle tro- 


REVUES GÉNÉRALES 

les paraganglions ou glandes hypertensives (63). 

Revue générale contenant la description histologique inédite des cellules chro- 
maffine chez l’homme et des différentes phases de leur cycle sécrétoire. Quelques 
détails inédits sur les capsules d’Oiseaux et de Reptiles. 

Les lipoïdes envisagés du point de vue histologique (68). 

Revue générale donnant les caractères physiques et micro-chimiques des 
lipoïdes et les méthodes qui permettent de les distinguer dès graisses ordinaires. 
Y sont exposés également les faits histologiquement démontrés sur quoi l’on peut 
s’appuyer pour conférer aux lipoïdes un rôle extrêmement important dans la vie 


Les lipoïdes en biologie (69). 

Article d’ensemble sur l’importance des lipoïdes dans les processus « vitaux » 
qui se passent dans les tissus. 

A la base de la défense de l’organisme, de l’élaboration 
échanges en général, on trouve les lipoïdes comme agents. 


protoplasmique, des 





IDÉES ORIGINALES ET FAITS NOUVEAUX 

LES PLUS IMPORTANTS CONTENUS DANS LES TRAVAUX ANALYSÉS 


Technique. 

Technique de fixation des graisses et lipoïdes (16). 

Technique de coloration des lipoïdes ou acides gras absorbés par le scarlach, 
1*080*, les laques ferriques d’hématoxyline (24). 

Caractérisation de l’adrénaline dans les tissus par OSO 4 (14). 

Caractérisation des enclaves de cholestérine dans les cellules par S0 4 H 2 (49), 
1912. 


Hypophyse. 

Description du cycle sécrétoire de la cellule glandulaire de l’hypophyse chez la 
femme gravide (10). 

Démonstration cytologique de l’hyperfonctionnement de l’hypophyse pendant 
la gestation (10). 

Paraqanglions. 

Mise en évidence de l’adrénaline au niveau des cellules de la médullaire surré¬ 
nale. Réaction personnelle (14). 

Caractérisation histo-chimique du glomus caroticum en tant que paraganglion, 
et confirmation physiologique (19). 


Doctrine de l’unité de la cellule du cortex surrénal (23). 

Les enclaves grasses de la cellule du cortex présentent une réaction caractéris¬ 
tique de la cholestérine (1912) (49). 

Le travail du cortex surrénal à la suite de la contraction musculaire entraîne 
l'usure de ses réserves cholestériques (64). 

La cholestérine surrénale passe dans le sang au moment de l’immunisation. 

Démonstration directe de la cholestérin-endocrinie (70). 




de pigment in 


dans les cellules : pigmentopexie (30). 

Analogie du cortex avec les reins d’accumulation des Invertébrés (30). 

Le chondriome surrénal supporte un pbosphatide (49). 

Le travail du cortex surrénal entraîne une sorte de sécrétion holocrine endocrine 
de phosphalide : lipendocrinie, 1911 (46). 


Indépendance du rut vis-à-vis du corps jaune (32, 34). 

Corps jaunes et glandes interstitielles, par leur structure, leur histo-chimie, 
leur évolution, s’apparentent au cortex surrénal et ont probablement comme lui 
un rôle de défense antitoxique (nombreuses notes de 1904 à 1914). 

L’hormone ovarienne chez la femme provient de l’épithélium folliculaire, 
1922 (72). 

Cholestérinstéatose fonctionnelle du tube contourné, 1923 (73, 74). 

Cytologie générale. 

Le chondriome est lipo-protéique (53, 54). 

Rôle fondamental des lipoïdes, dans la pigmentopexie (61). 

Cristaux de pigment (29). 

Notion des graisses antitoxiques, 1904 (44). 



